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1 . Dieser Internationale vorlaufige Prufungsbericht wurde von der mit der internationalen vortaufigen Prufung 
beauftragten Behorde erstellt und wird dem Anmelder gemaB Artikel 36 ubermittelt 



2. Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 4 Blatter einschlieBlich dieses Deckblatts. 

E3 AuSerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; dabei handelt es sich um Blatter mit Beschreibungen, Anspruchen 
undfoder Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht zugrunde liegen, undybder Blatter mit vor dieser 
Behorde vorgenommenen Berichtigungen (siehe Regel 70.16 und Abschnitt 607 der Verwaltungsrichtlinien zum 
PCT). 

Diese Anlagen umfassen insgesamt 2 Blatter. 



3. Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 



I 




Grundlage des Bescheids 


II 


□ 


Prioritat 


III 


□ 


Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 


IV 


□ 


Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 


V 




Begrundete Feststellung nach Regel 66.2 a)ii) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 


VI 


□ 


Bestimmte angefuhrte Unterlagen 


VII 


□ 


Bestimmte Mangel der internationalen Anmeldung 


VIII 


□ 


Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 



Datum der Einreichung des Antrags 
14.10.2003 


Datum der Fertigstellung dieses Berichts 
06.07.2004 


Name und Postanschrift der mit der internationalen Prufung 
beauftragten Behorde 

Europaisches Patentamt 
JS\ D-80298 Munchen 
SMI Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Bevollmachtigter Bediensteter 

Mathys,E \ ^ \ 

Tel. +49 89 2399-8596 ^ 



Formblatt PCT/1PEA/409 (Deckblatt) (Januar2004) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER 

PRUFUNGSBERICHT Internationales Aktenzeichen PCTyEP 03AJ361 5 



I. Grundlage des Berichts 

1 . Hinsichtlich der Bestandteile der intemationaien Anmeldung (Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt aufeine 
Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt wurden, geften im Rahmen dieses Berichts als "ursprunglich 
eingereicht" und sind ihm nicht beigefugt, weil sie keine Anderungen enthalten (Regeln 70. 16 und 70.17)): 



Beschreibung, Seiten 

1-7 in der ursprunglich eingereichten Fassung 



Anspruche, Nr. 

1 -1 0 eingegangen am 1 7.04.2004 mit Schreiben vom 1 5.04.2004 

2. Hinsichtlich der Sprache: Alle vorstehend genannten Bestandteile standen der Behorde in der Sprache, in der 
die international Anmeldung eingereicht worden ist, zur Verfugung oder wurden in dieser eingereicht, sofem 
unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

Die Bestandteile standen der Behorde in der Sprache: zur Verfugung bzw. wurden in dieser Sprache 
eingereicht; dabei handelt es sich um: 

□ die Sprache der Obersetzung, die fur die Zwecke der intemationaien Recherche eingereicht worden ist 
(nach Regel 23.1(b)). 

□ die Veroffentlichungssprache der intemationaien Anmeldung (nach Regel 48.3(b)). 

□ die Sprache der Obersetzung, die fur die Zwecke der intemationaien vorlaufigen Prufung eingereicht 
worden ist (nach Regel 55.2 undfoder 55.3). 

3. Hinsichtlich der in der intemationaien Anmeldung offenbarten Nucleotid- undJbder Aminosauresequenz ist die 
Internationale vorlaufige Prufung auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das: 

□ in der intemationaien Anmeldung in schriftlicher Form enthalten ist. 

□ zusammen mit der intemationaien Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ Die Erklarung, daB das nachtraglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokoll nicht uber den 
Offenbarungsgehalt der intemationaien Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

□ Die Erklarung, daB die in computerlesbarer Form erfassten Informationen dem schriftlichen 
Sequenzprotokoll entsprechen, wurde vorgelegt. 

4. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung, Seiten: 

□ Anspruche, Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 

5. □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 

angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)). 

(Auf Ersatzblatter, die solche Anderungen enthalten, ist unter Punkt 1 hinzuweisen; sie sind diesem Bericht 
beizufugen.) 
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INTERNATIONALER VORLAUFIGER 

PRUFUNGSBERICHT Internationales Aktenzeichen PCT/EP 03>D361 5 



6. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 

V. Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1. Feststellung 

Neuheit (N) Ja: Anspruche 

Nein: Anspruche 1,2,4,9,10 
Erfinderische Tatigkeit (IS) Ja: Anspruche 3,5-8 

Nein: Anspruche 
Gewerbliche Anwendbarkeit (IA) Ja: Anspruche: 1-10 

Nein: Anspruche: 

2. Unterlagen und Erklarungen: 
siehe Beiblatt 
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INTERNATIONALER VORLAUFIGER Internationales Aktenzeichen PCT/EP03/03615 
PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 



Neuheit 

(D1) WO-A-01/04098 offenbart die Herstellung von chiralen lmidazolidin-2-onen 
gemass vorliegender Formel (I) durch Umsetzung von Verbindungen gemass 
voriiegender Formel (II) mit Hamstoff in Gegenwart eines Ammoniumsalzes bei einer 
Temperatur von z.B. 160 bis 190°C und in Gegenwart eines polaren bzw. aprotischen 
Losungsmittels, wie z.B. Chlorbenzol (siehe Seite 3, Zeilen 23 und 24). 
Der Gegenstand der vorliegenden Anspruche 1 , 2, 4, 9 und 10 ist somit nicht neu und 
erfullt daher nicht die Forderung gemass Art. 33(2) EPC. 
Es wird darauf hingewiesen, dass die vorliegende Formulierung gemass 
Hauptanspruch nicht ausschliesst, dass, wie gemass D1 , das Losungsmittel wahrend 
der Umsetzung abdestilliert und die Reaktion in einer Schmelze zu Ende gefiihrt 
werden konnte; die Polaritat des Losungsmittels ist nicht naher definiert, sodass 
Chlorbenzol eindeutig eingeschlossen ist. 

Erfinderische Tatigkeit 

Aus D1 und (D2) CHEMISCHE BERICHTE, VERLAG CHEMIE GMBH. WEINHEIM, 
DE, Bd. 126, 1993, Seiten 2663-2673, lasst sich nicht herleiten, dass die Reaktion mit 
Vorteil in Gegenwart von N-Methylpyrrolidon und eines Protonenlieferanten einer Saure 
mit einem pKs-Wert unter 3 durchgefiihrt werden konnte. Ein einsprechend prazisierter 
Hauptanspruch ware deshalb neu und erfinderisch. 
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Patentanspriiche 

1. Verfahiren zur Herstellung von chiralen Imidazolidin-2 — onen 
der allgemeinen Fonnel I 

O 



x 



mr n^ r3 (i) , 



10 y \ , 

Rl R 2 
worin 

R 1 fur Ci-C8-Alkyl, Cy c 1 ohexy 1 - , Phenyl-, einen mit Ci-Ce- 

Alkyl-, Halo-, Nitro-, Ci-Cg-Alkoxy- , Ci-Cg-Alkylmercapto- 
15 oder CF3-substituierten Phenylrest, Naphthyl- oder einen 

mit Ci-Ce-Alkyl-, Halo-, Nitro-, C i -C 6 -Al koxy- oder 
CF3-substituierten Naphtkylrest steht, 
R 2 fur Ci-Cg-Alkyl-, Ci-Cg-Alkenyl- , Cyclohexyl-, Phenyl - 

oder einen Phenyl -Ci-Cg-alkylrest , der mit einem Nitro-, 
20 Ci-06-alkoxy-, Methyl endioxi- oder CF3-Rest substituiert 

sein kann, steht und 
R 3 fur Ci-Ci2-Alkyl-, Ci-Cg-Alkenyl-, Cyclohexyl-, Phenyl - 

oder einen mit Ci-Cg— Alkyl-, Halo-, Nitro-, Ci-Ce— Alkoxy- , 
Methyl endioxi-, Dialkylamine- oder CF3-substituierten 
25 Phenylrest steht, 

durch Umsetzung einer Verbindung der allgemeinen Fonnel II 
oder der en Salz 

30 HO NHR3 

/ \ (ID 
Rl R 2 

35 worin R 1 , R 2 und R 3 die oben stehende Bedeutung haben, 

mit Harnstoff in Gegenwart eines Ammoniumsalzes, dadurch ge- 
kennzeichnet, dass die Umsetzung in Gegenwart eines polaren 
organischen Losungsmittels durchgefuhrt wird, und dass die 
40 Umsetzung in Losung bei Temperaturen von 170 bis 190°C er- 

f olgt . 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , dafi ein 
aprotisches Losungsmittel verwendet wird. 

45 
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3. Verfahren nach einem der Anspruche 1 oder 2, dadurch 

gekennzeichnet, dass als organisches Losungsmittel N— Methyl - 
pyrrolidon eingesetzt wird. 

5 4 . Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 3 , dadurch gekenn- 
zeichnet, dass R 1 fiir Phenyl und R 2 und R 3 fur Methyl stehen. 

5. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die Umsetzung in Gegenwart von Protonenlief e- 

10 ran ten durchgefuhrt wird, wobei als Protonenlief erant eine 

Saure mit einem pKs-Wert < 3 verwendet wird. 

6. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 5, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass als Protonenlief erant para-Toluolsulf onsaure 

15 eingesetzt wird. 

7. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 6, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass als Protonenlief erant Amidoschwef elsauresaure 
eingesetzt wird. 

20 

8. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 7, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass der Protonenlief erant in Mengen von 0,05 bis 
0,6 Equivalent en, bezogen auf die Verbindung der allgemeinen 
Formel II, eingesetzt wird. 

25 

9. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 8, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass als Verbindung der allgemeinen Formel II 
(IS, 2R) -Ephedrin oder ein Salz davon eingesetzt wird. 

30 10. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 9, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass als Verbindung der allgemeinen Formel II 
(1R, 2S) -Ephedrin oder ein Salz davon eingesetzt wird. 



35 



40 



45 




